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膀 胱 腫 瘍 に於 け る染 色 体 の 研 究
久留米大学医学部泌尿器科学教室(主任:重松 俊教授)
嶺 井 定 一
     STUDY ON THE CHROMOSOMES IN VESICAL CANCER 
                            Teiichi  MINEI 
        From the Department of Urology, Kurume University School of Medicine 
 (Diretor  : Prof. S. Shigematsu M. D.) 
   Among various methods for diagnosing malignant tumors, the morphological method 
is, of course, the most important one at the present time. Now, there is no decisive 
method for diagnosis of malignancy of a given single cell. The malignacy of the tumor 
cell group is merely judged by its histological structures and the destructive activity to 
the surrounding tissues. When benignancy or malignancy is determined in  vesical  tumors, 
we make reference to the classification proposed by Broders (1922) and Jewett-Strong 
(1946), but this classification is not a precise index of malignancy. From cytological 
point of view, it is supposed that the tumor is proliferation of undifferentiated cells 
preceeded by a variation in normal soma cells by some cause. On the other hand, ab-
normal proliferation of these undifferentiated cells seems to have a close relation to 
intracellular hereditary elements. Accordingly, study of the chromosomes which are the 
carrier of hereditary elements has probably a significance for explanation of the genesis 
of melignant tumors, the selection of treatment, or the prognosis. 
   From this point of view, chromosomes in tumor cells are comparatively investigated 
in connection with clinical symptoms, pathohistological findings, etc. 
   The chromosomes were stained with acetic dahlia after hypotonic treatment. The 
nuclear type was analyzed by the V. J. R. classification. 
   The results of observation of the chromosome number are shown in Table 4. The 
distribution is very wide. Case 25 demonstrates very wide distribution such as  61-201. 
Case 32 contains at least two triploid stem cells with 63 and 68 chromosomes. The stem 
cells are not constantly present and are 45 in minimum and 87 in maximum. The 
hyperdiploidy chromosomes are most frequently observed. 
   Table 16 shows the chromosome composition. Cases 3 and 12 show the composition 
similar to that of the normal soma cells, but the other cases reveal the characteristic 
chromosome compositions in each case. 
   The marker-chromosome indicating the change of the chromosome structure is ob-
served in seven cases (Table 16). 
   The interrelationship between the histological findings and the number of chromosome 
is summarized in Table 16, although the observation performed is a small number. 
   In papillary carcinoma (transitional cell cacer) of Type I in malignancy and Degree 
0 in infiltration, the peaks are at a hypodiploidy, diploidy, and at a hyperdiploidy. In
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cases of Degree A in infiltration, the peak is at a hypodiploidy. 
   In papillary carcinoma (transitional cell cancer) of Type II  in, malignancy and Degree 
A in infiltration, the peak is in most cases at a hypodiploidy and at a hyperdiploidy. In 
case of Dagree B1 in infiltration, the peaks are at a hypertriploidy and at a hypertetra-
ploidy. In cases of Degree  By in infiltration, the peaks are at a hypotriploidy and at a 
hypertriploidy. In case of Degree C in infiltration, the peak is at a hypertriploidy. 
   In non-papillary carcinoma (transitional cell cancer) of Type II in malignancy and 
Degree B1 in infiltration, the peak is at a triploidy. In case of Degree C in infiltration, 
the peak is at a hypotriploidy. 
   In papillary carcinoma (transitional cell cancer) of Type III in malignancy and Degree 
A and B1 in infiltration, the peaks are at a hyperdiploidy. In case of Degree C in infiltration, 
the peak is at a hypotriploidy. In case of Degree  D2 in infiltration, the peak is at a 
hypertriploidy. 
   In non-papillary carcinoma (transitional cell cancer) of Type III in malignancy and 
Degree B1 in infiltration, the peak is at a hyperdiploidy. In case of Degree  B2 in infiltration, 
the peaks are at a hypodiploidy and at a hypotriploidy. In case of Degree C in infiltration, 
the peaks are at a hypertriploidy, at a triploidy and at a hypertriploidy. In case of Degree 
 D1 in infiltration, the peaks are at hypotriploidy and hypertriploidy. In case of Degree  D2 
in infiltration, the peak is at a hyperdiploidy. 
   In non-papillary carcinoma (adenocarinoma) of Type III in malignancy and Degree  D1 
in infiltration, the peak is at a hypertriploidy. 
   In non-papillary carcinoma (squamous cell cancer) of Type III in malignancy and Degree 
D2 in infiltration, the peak at a hypertriploidy. 
   In non-papillary carcinoma (squmous cell cancer) of Type IV in malignancy and Degree 
C in infiltration, the peak at a hypotriploidy. 
   In non-papillary carcinoma (undifferentiated cell cancer) of Type IV in malignancy 
and Degree C and  D1 in infiltration, the peak is at a hyperdiploidy. In case of Degree  D2 
in infiltration, the peaks are at a hyperdiploidy and at a hypotriploidy. 
   In non-papillary carcinoma (transitional cell cancer) of Type IV in malignancy and 
Degree  D2 in infiltration, the peak is at a hypotriploidy. 
   A simultaneous observation of the pathological findings and the chromosome structure 
shows, regardless of Type of tumor development and Degree of infiltration, that the 
appearance of abnormal chromosomes plays a significant role for diagnosing the malignant 
tumor cells because of the composition characteristic of the malignant tumor. 
   The number of the chromosome in the  stern cells is diploidy in Type I, as shown Table 17, 
but then increases in number ; in detail, the number is most large in Type II and B, 
moderately large in Type III and A or B, and slightly in Type IV. The number of the 
chromosome in the stem cells does not increase with the development of malignancy but 
in reverse reduces at a maximum of malignancy. It is supposed from these facts that 
the variation in the chromorome number and the analysis of the chromosome type are 







Jewett-Strong(1946)が提示 した 悪性度 及 び
浸潤度 を参考 にす るが,し か し1個 の細胞 につ
いてそれが悪性腫瘍細胞 で あることを確認す る
決定的 な方法 はな く,細 胞集 団が示す組織学的
構造 と周 囲組織 に対す る破壊作 用を見 ることに
よつてはじめて悪性か否か を確 認 してい るに過
ぎない.腫 瘍細胞 を細胞学 的にみれ ば正 常細胞
が何 らか の原因に よつ て変異 を遂 げ,細 胞の分
化が中断 し,そ の結果未分化 の まま増殖 した も
のである.又 この様 な異常未分化増殖 が細胞内
の遣伝要素 と密接 な関係を有す る ことを考 えれ
ば遣伝要素の担荷体で ある染色 体 の研究 は悪 性
腫瘍発生機転の解明,治 療方針 の選択,予 後 の
判定等に重要 な意義を有す る もの と思 われ る.
腫瘍の 染色体 に 関す る 研究はHansemann
(1890)がはじめて 腫瘍 細胞 の 染色体 を観察 し
て以来,内 外 の多数 の研究者 に よつて為 されて
来たが,腹 水型腫瘍が発見 され て染 色体 がか な
り精密に分析 され る ようにな り飛躍 的な進歩 を
遂げた.牧 野(1951,ユ952)はシ ロネズ ミの腹
水腫瘍で ある吉 田肉腫 を実験材料 として染色体
を詳細に研究 し,各 系 シ ロネズ ミ腹水腫瘍 はそ
れぞれ独 自の染色体数及び核型 を有 す るもの と
して大型V型 及びJ型 の染色体 を認 め,こ れ等
は正常のシ ロネズ ミの染色体 には全 く認 め られ
ず,シ ロネズ ミ腫瘍を決定的 に意義 ずけ る特徴
的形態を有す るもので ある とし,そ れぞれの腫




等のシ ロネズ ミ及 びハ ツカネズ ミの移植腹水腫
瘍の実験に よっ て確認 され,現 在で は腫瘍染色
体研究 の基礎的概念 をな してい る.人 類腫瘍 に









































により採取 した場合は 矢状断を原則として,腫 瘍実
質,基 底層,筋 層,漿 膜を横断する比較的広範な切片


























































































































































































































































































































































































































































































































































































































属 し,染 色体 数 の分 布 は 夫 々38-52,32-48,43-59,
32-53,37-128,42-63,34-63,40-49に及 び,
夫 々染 色 体 数46を有 す る細 胞 が 高 い 出現 頻 度 を 示 して
いる.
症例33は高2倍 性 腫 瘍 で,染 色 体 数 の 分 布 は32-58
に及 び,そ の うち 染 色体 数56を有 す る細 胞 が40.0%で
高 い出 現頻 度 を 示 して い る(第7表,第3図)そ の
他症 例6,10,15,16,27,30,31,39,40,41,















































































































































































































































































































































































染 色 体 数 の 分布 は夫 々47-145,72-97,63-102,46
-94,52-102,45-84,42-86に及 び そ の うち夫 々
染 色 体 数76,77,78,75,74,72,75を有 す る細 胞 が
高 い 出 現 頻度 を示 して い る.














































































































































































個のJ型 染色体中には1個 の大型J型 染色体が認めら
れた.こ の異常染色体は25個の分裂中期の細胞中6個





であ る.そ の 核 型構 成 は26V・26J・15Rであ るが,26
個 のJ型 染 色 体 中 に は1個 の大 型 」型 染 色 体が 認 め ら
れ た.こ の 異 常染 色体 は46個 の 分 裂 中期 細 胞 中6個
に,種 族 細胞27個中3個 に 認 め られ た(第10図)
そ の 他 症例19,36,42,45も低3倍 性 腫 瘍 で,種 族
細 胞 の 染 色体 数 は 夫 々67,67,58,66,で,その核 型
構 成 は 夫 々26V・26J・15R,32V・28J・7R,27V・22J・
9R,33V・23J・10Rであ る.そ の うち 症 例19の26」型
染 色体 中 には ユ個 の 大 型 ∫型 染色 体 が 認 め られ た.こ
の異 常 染 色 体 は24個の 分裂 中期 細 胞 中3個 に,種 族細
胞8個 中2個 に認 め られ た 。
症 例46は3倍 性 腫 瘍 で,種 族 細 胞 の 染 色 体数 は69
で,そ の 核型 構 成 は35V・22J・12Rであ る(第11図).
症 例20,23は高3倍 性 腫 瘍 で,種 族 細胞 は夫 々79,
78で,そ の核 型 構 成 は 夫 々34V・28」・16R・1ring,41
V・20J・16R・1ringであ る .こ の 環 状 染 色体 は 症例20
に お い て は27個の分 裂 中期 細 胞 中10個に,種 族 細胞12
個 中8個 に 認 め られ(第12図),症 例23にお いて は32
個 の分 裂 中期 細 胞 中5個 に,種 族 細 胞12個中2個 に認
め られ た.
症 例25は高3倍 性 腫 瘍 で あ り,種 族 細胞 は75で,そ
の 核型 構 成 は37V・25J・12R・1minuteであ る.こ の
微 小染 色体 は38個の 分 裂 中 期 細 胞 中14個に,種 族細 胞
8個 中6個 に 認 め られ た(第13図).そ の他,症 例21,
22,37,47も高3倍 性 腫 瘍 で種 族細 胞 の染 色 体数 は 夫
































































































































症 例34は高 倍 性 腫瘍 で,そ の種 族 細 胞 は87で,そ の











に て 治 療 を 受 け,止 血 した の で放 置,そ の後2カ 月 程
して 再 び 血 尿 が あ り治 療 を 受 け る も血 尿 止 まらず,7
月20日膀 胱 腫瘍 の診 断 の も とに 当科 へ 入 院 した.
現 症:体 格 中等 度,栄 養 良 好,胸 部 及 び 腹 部 には 異
常 な し,肝,腎,脾 触 れ ず,そ の 他泌 尿 生 殖 器 に 異常
を認 め な い.血 圧110～68mmHg.
検 査 所 見=
1)血 液 一 般 検査 所 見=赤 血球350×104,血色 素
65%(Sahli法),白血 球6,200,白血 球百 分 率 に は 異
常 は な い.血 沈1時 間 値10mm,2時 間値25mm・ 中
等 イ面11.25.
2)血 液 化 学 的検 査 所 見



































































































































































































































































































































































































































































































































































Mg3.Omg/d1,残余 一N20.4mg/d1.血漕 梅毒 反
応陰 性.
3)尿 所 見=血 尿,比 重1018,蛋 白(+),塘(→,
赤血 球(帯),白 血球(+),上 皮 細 胞(+),細 菌(+).
4)P.S.P,試験=15分18%,30分22%,45分20%,
60分10%,2時 間10%,合 計80%.





























































































































































併し,8月2日 膀胱腫瘍の診断の下に 当科へ 入院し
た.















































































































































現 症:体 格 中 等 度,間 歓 的 血 尿 の た め顔 色及 び眼 瞼
結 膜 は 貧 血 様 で あ る.胸 部異 常 な し,肝,腎,脾 共 に
触 れ ず,そ の他 泌 尿生 殖 器 に 異 常 を 認 め な い.血 圧
102～56mmHg.
検 査 成 績
1)血 液 一般 検 査 所 見:赤 血球230×!04,血色 素
56%(Sahli法),白血 球4,200,白血球 百 分 率 に は 異
常 な し.ヘ マ トク リノ ト値32%,血沈1時 間値16mm,
2時 間値38mm,中 等 価17.5.
2)血 液 化 学 検 査 所 見=総 蛋 白量4.89/d1,残 余
一N30mg/d1.F総コ レス テ ロー ル160mg/d1.血清
電 解 質Na138mEq/1,K4.6rnEq/1,C198.OmEq/
1,Ca9.6mEq/1,P4.2mg/d1,Fe65.2r/dl.血 清
梅 毒 反 応 陰 性.
3)尿 所 見:混 濁,比 重1017,蛋白(+),糖(一),
ウ ロ ビ リノー ゲ ン正 常,赤 血 球(督),白 血 球(+),上
皮 細 胞(+),グ ラム陰 性 桿 菌(+).
4)P.S,P。試 験:15分20%,30分15%,45分12%,
60分5%,120分8%,合 計60%,
5)肝 機能 検 査=高 田(一),ク ソ ケル3.8単位,セ
フ ァ リソ(+),B.S.P.30分3,4%,45分2.O%.
6)17-KS:5.4mg/day,
7)膀 胱鏡 所 見:膀 胱 容 量200ml,左側 壁 に半 球 状
の 比 較 的 大 き な腫 瘍 が あ り,白 色 の苔 被 及 び 数 ヵ所 に
出血 個 所 を認 む.左 右 尿 管 口は正 常 位 で,青 排 泄 試 験
は 右4分10秒,左3分20秒 に て排 泄 が 見 られ た.
8)レ 線 所見:腎 部,膀 胱 部 単 純 撮 影 で は 異 常 な
し.排 泄 性 腎孟 造 影 で も特 に 異常 は ない.
手 術 所 見:下 腹部 正 中切 開 に て 開腹 し,膀 胱 周 囲及
び骨 盤 内 リンパ 節 を精 査 した が,腫 瘍 の 転 移 は 見 られ
な か つ た,そ こで正 常 粘 膜 部 分 を も含 め て 膀 胱 部分 切
除 を 行 つ た.
組 織 学 的所 見:悪 性 度 ∬度,浸 潤 度Bl,非乳頭 状 移
行 上 皮癌.
染 色 体所 見:3倍 性 腫 瘍 で,種 族 細 胞 の 染 色体 数 は
69で,そ の核 型 構 成 は35V・22J・12Rであ る,
症 例20,60才,男子
主 訴=血 尿,排 尿 痛 及 び頻 尿.
家 族歴 及 び既 往 歴:特 記 すべ き ことな し.
現 病歴:昭 和37年8月 頃 よ り時 々軽 度 の 肉眼 的 血尿
に 気 付 い て い たが,他 に 自覚 症状 が ない た め 放 置 して
い た.昭 和38年7月 頃 か ら排 尿 痛,頻 尿 を 訴 え る様 に
な つ た の で 昭 和38年8月2日,当 科 へ入 院 した.
現 症:体 格 中 等,栄 養 は 稽 衰 え 顔 面 は貧 血 性,胸 部
の打 ・聴 診 上 異 常 な し.肝,腎,脾 共 に 触 れず,圧 痛
1102 嶺井:膀胱腫瘍に於ける染色体の研究

























































2)血 液化学検査所見=残 余 一N15mg/dl,総蛋
白8.29/d1,血清 電解 質Na142mEq/1,K4.2
mEq/1,CaIO。21ng/dl,血清梅毒反応陰性.
























































に分 け,市 川,辻(1951)等 は 腫 瘍 型 に も と ず
い て,
1)乳 頭 状 腫 瘍,浸 潤(一),
2)乳 頭 状 腫 瘍.浸 潤(+).
3)非 乳 頭 状 腫 瘍=充 実 性 癌.
に分 け,腫 瘍 細 胞 型 に よ つ て
1)移 行 上 皮 細 胞 型.
2)扁 平 上 皮 細 胞 型.
3)未 分 化 細 胞 型.
4)腺 型 細 胞 型.
とに 大 別 し,こ れ ら と 悪 性 度,浸 潤 度 と併 記 す
る こ と を 推 奨 し て い る.従 つ て 組 織 的 分 類 と 悪
性 度,浸 潤 度 を 綜 合 し て 次 の 様 な 判 定 法 を 採 用
して い る.
〔悪 性 度 〕 〔分 化 度 〕
1度 一 良 性 乳 頭 腫 … … … 浸 潤(一 〉 … ・・…I
H度 一 乳 頭 状 癌 … … … 浸 潤(一)或 いA… ■
巫 度r乳 頭 状 癌 … … … 浸 潤B… … … ■,皿
緯欝叢翻






この様に最近では腫瘍型及 び細胞型 を基調 とし
Brodersの悪 性度,及 びJewettの浸潤度を加
味 した分類法が用 い られ ている.腫 瘍 の組織学
的悪性度判定法 としては 古 くか らBroders法
が知 られ てい るが,本 法 は腫瘍 の性質 は其 の全
体 の構造 より腫瘍構成 細胞 の活動性即 ち,細 胞
分化度 に現わ れ るとい う前提 に基 いて,未 分化
細胞 の量 的百分率 に よつて4段 階 に分 け られ,
各種腫瘍 に応 用 され る様 になつた.膀 胱腫瘍 に
於 い て も,本 法 が 応 用 さ れ,Carcinoma
RegistryoftheUro1.Asoc.を初 め とし各機
関 に於 いても倣 つて悪性度 を判定す る様 になつ
て来 た.し か し最 近では組織学 的悪性度 に臨床
所見 を加味 した判定法 が用 い られ,Brodersの
原法 とは幾分 異つて きてい る.一 方,Jewett&
Strong(1946)は,癌浸潤 を全 く欠 く乳頭腫
(0),粘 膜下層 までの浸潤(A),筋 層内浸潤
(B),筋層を貫 通せ る浸潤(C)の4度 に分 け,
癌 浸潤 が高度 とな ると転 移及び根治手術後 の再




田(1951)等に よつ て確認 された.最 近では,B
を更に2つ に分け,筋 層の半ば までのBlと筋 層
の半分を越 えたB2と に分け られ,Marsha11
(1952)は骨盤 内 リソパ腺転移 を示すDエ と骨盤
を越 えて大動脈周囲 よ り上方に も リソパ腺転移
を来 した り,血 行性転移を来 した ものD2を 追
加 してい る.私 も市川,辻 等の分類法に従つた
ので あるが,悪 性度判定 には多 くの場合困難を
伴 い熟練を必要 とし,又 個人的主観 の相違 も避
け難 いものである.比 の 様 な 趣 旨 か ら 麻 生
(1957)は今井 のCPL分 類 を膀胱癌 の分類 に
導 入 しているが,須 賀(1959)の述 べてい る如
く,比 の場合 は全 層標本 が主体 であ り,従 つて
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膀胱全別除術標本 あるいは部分切除標本 が必 要
であ る.且 つ又,P■,P■ 及 び,Pn■ の基準 に
於 いては個人 的,主 観 的判定 の変動 を伴 い易い
ものであ る.か か る観 点か ら私 は,膀 胱 腫瘍の
染 色体を観察 し,臨 床 症状,病 理学 的所 見等 と
比較 検討 を試みたので ある.





びそ の他多 くの学 者に よ りなされて来たが,殊





1952)等による研究報告が なされてい る.牧 野
等は吉 田肉腫,MTK一 肉腫,弘 前 肉腫,武 田
肉腫等 を用い染色体につい て詳細な研究を行 つ
ているが その結果,吉 田肉腫の一系統には染色
体数40を有す る細胞が90%以上 出現 し,そ の増
殖 の主体 をなし,こ の染色体数は正常細胞に於
ける染色体数42とは明らか に異つて いるばか り
でな く,そ の個 々の染色体形態において も明 ら
か な相違が認 め られ る.同 様 にMTK一 肉腫皿
においても染色体数40を有す る細胞が又弘前肉
腫 の一系 は染色体数69を有す る細胞がそれぞれ
の増殖 の主体 をな してい ることを認め,こ の様




カネ ズ ミの腫瘍におけ る実験で も確認 され,人
類腫瘍におい ても動物腫瘍におけ ると同様にそ
れぞれ の腫瘍を特徴づけ る一定 の染色体数 と染




Takemura(1960)等によ り確 認 されてい る.
私 が観察 した51例の原 発性膀胱腫瘍 において も
腫瘍に特定な染色体構戎をもち,高 い出現頻度
を有する一群の種族細胞を 認める ことが 出来
た。Ising&Levan(1957)はハツカネズ ミの
腹水腫瘍で種族細胞の数域が2n=40か ら4n
=80の間に多 く存在 している ことを知り,こ
の数域 を 種族細胞染色体数の 最適数域(opti-
malregion)と名づけ,こ の様な観点より彼等
は人類腫瘍の種族細胞の染色体数にも最適数域










上顎癌,乳 癌,肺 癌,卵 巣癌,皮 膚癌,細 網











高3倍 数域9例,低2倍 数域4例,3倍 数域3













































の結論に達 している,臼 淵,小 関(1955)は正










以上の如 く反論 もありうるが,大型V型 あるい
はJ型染色体がシPネ ズ ミの正常細胞において






記大型V型 及 びJ型 染 色 体 の 外 に種 々 の
markerchromosomeが認められている.
Makino,Ishihara&Tonomura(1959)は
















































































































































倍性を示 した.浸 潤度B1の 非乳頭状移行上皮
癌は3倍性を示し,浸潤度Cの 非乳頭状移行上






2倍性,低3倍 性,浸 潤度Cの 乳頭状移行上皮
癌は低3倍性,浸 潤度Cの 非乳頭状移行上皮癌
は高2倍性,3倍 性,高3倍 性,浸 潤度Dlの








































































染色体,大 型J型 染色体,環 状染色体及び微小
染色体が認められた.
5)組織構成 と染色体数 との関係については
乳頭状移行上皮癌は低2倍 性か ら低4倍 性,非
乳頭状移行上皮癌は低2倍 性か ら高3倍 性,扁
平上皮癌は高2倍 性か ら高3倍 性の各数域に及
び,又 腺癌は低3倍 性であつた.
6)悪性度及び浸潤度と種族細胞の染色体数











ると,各型腫瘍 及び 悪性度,浸 潤度に 関係な
く,それぞれ特有な構成を示 し,また異常染色
体つまりmarkerchrornosomeの出現 も悪性
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